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The invention relates to a process for the preparation of activated chitosans in which a chitosan 
is reacted with an acid to form a salt and preferably subsequently with a base. The addition of 
acid and, preferably, of base in the activation is carried out in a suspending agent which 
substantially prevents dissolution of the chitosan salts. Suspending agents which can be used 
are both aqueous solutions of inorganic salts and organic or aqueous-organic solvents. The 
invention also relates to a process for preparing both water-soluble and water-insoluble 
chitosan derivatives by reacting the activated chitosans with reagents which are generally 
suitable for reacting polysaccharides or amines. 
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© Verfahren zur Herstellung von aktivierten Chitosanen und deren Verwendung bei der Herstellung 
von Chitosanderivaten. 




© Die Erfindung betrifft ein Verfahren zur Herstel- 
lung von aktivierten Chitosanen, wobei man ein Chi- 
tosan mit einer Saure zur Salzbildung und vorzugs- 
weise anschlie/tend mit einer Base umsetzt. Die 
Saure- und die vorzugsweise vorzunehmende Ba- 
senzugabe bei der Aktivierung wird in einem Su- 
spensionsmittel durchgefuhrt, das weitgehend ein In- 
Losung-Gehen der Chitosansalze verhindert. Als Su- 
spensionsmittel konnen sowohl waflrige Losungen 
von anorganischen Salzen als auch organische Oder 
waj3rig-organische Losemittel dienen. 

Die Erfindung betrifft auch ein Verfahren zur 
Herstellung von sowohl wasserloslichen als auch 
wasserunloslichen Chitosanderivaten durch Umset- 
zung der aktivierten Chitosane mit Reagenzien, die 
allgemein fur die Umsetzung von Polysacchariden 
^bzw. Aminen geeignet sind. 
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Verfahren zur Herstellung von aktivierten Chitosanen und deren Verwendung bei der Herstellung von 

Chitosanderivaten 



Die vorliegende Erfindung betrifft die Herstel- 
lung von aktivierten Chitosanen und deren Verwen- 
dung bei der Herstellung von Chitosanderivaten, 
wobei sowohl wasserlosliche als auch wasserunlos- 
liche Produkte erhalten werden konnen. 

Chitosan ist ein Poiysaccharid aus Aminogluko- 
seeinheiten und im Handel erhaltlich. Die Herstel- 
lung erfolgt aus Chitin, einem Poiysaccharid aus N- 
Acetylaminoglukoseeinheiten uber alkalische Ver- 
seifung der N-Acetylgruppen. Chitin ist ein Natur- 
produkt und als Gerustsubstanz in Krustentieren 
und Pilzgeflechten enthalten. 

Im kommerzieli erhaltiichen Chitosan sind nor- 
malerweise 60 bis 90 % der ursprunglich im Chitin 
vorhandenen N-Acetylgruppen verseift Der Durch- 
schnittspolymerisationsgrad (DP) liegt im allgemei- 
nen im Bereich von 500 bis 10000, wahrend er bei 
nativem Chitin stets uber 5000 betragt. 

Zahlreiche Chitosanderivate, deren Eigenschaf- 
ten, Hersteliungsverfahren und die verschiedenen 
Anwendungsbereiche werden in der Literatur be- 
schrieben. 

Angaben uber die Anwendungsgebiete finden 
sich beispielsweise in "The Polysaccharides, Vol. 
3, S. 439ff., Academic Press (1985)" und 
"Carbohydrate Polymers 3 (1983), Seiten 53-75". 

Ausfuhrliche Literatufubersichten gibt au/ter- 
dem R. A. A. Muzzarelii in "Chitin, Pergamon Press 
(1977)", und in "Chitin in Nature and Technology, 
Plenum Press (1986)". Dort finden sich zusatzlich 
Angaben zur Herstellung verschiedener Chitosan- 
derivate, z. B. von Chitosannitraten, -sulfaten, - 
sulfonaten, -sulfoniumsalzen, -xanthaten, sowie 
Herstellungsangaben zu Carboxymethyl-, 
Sulfoethyl-, Benzyl-, Acyh Alkyh N,N,N-Trialkyl-, 
Hydroxyalkyh Cyanoethylchitosanen, phosphory- 
lierten Chitosanen und Schiff-Basen des Chitosans. 

Aufschlutf uber die nach dem Stand der Tech- 
nik ubliche Arbeitsweise bei der Herstellung von 
Chitosanderivaten geben au/terdem die folgenden 
Literaturstellen. In "J. Membrane Science 16 - 
(1983), Seiten 295-308" beschreibt R. A. A. Muzza- 
relli die Umsetzung von Chitosan mit aliphatischen 
Aldehyden und die anschliei3ende Reduktion mit 
NaBH*. Die Reaktion wird in homogener essigsau- 
rer Losung durchgefuhrt Durch Steigerung des 
pH-Wertes auf 10 werden die Produkte ausgefallt 

Die Artikel von R. A. A. Muzzarelli, "The Poly- 
saccharides, Vol. 3 (1985), Seiten 417-450" und 
von K. Kurita, "Proc. Int. Conf. Chitin, Chitosan 
(1985), Seiten 287-293" sowie "Industrial Polysac- 
charides: Genetic Engineering, Structure/Property 
Relations and Applications, Elsevier Science Pu- 
blishers B. V. (1987), Seiten 337 bis 346" befassen 



sich naher mit der Acylierung von Chitosan. Diese 
wird entweder homogen oder heterogen an aus 
saurer Losung uber Umfallen aktiviertem Chitosan 
durchgefuhrt. Beide Autoren beschaftigen sich au- 

s /terdem mit der reduktiven Aminierung; K. Kurita 
befaflt sich zusatzlich mit der Carboxymethylie- 
rung, Sulfatierung, Cyanoethylierung und Pfropfpo- 
lymerisation. 

Die Literaturstelle "H. S. Blair et ai., J. AppL 

70 Polymer Science 33 (1987), Seiten 641-656" be- 
schreibt die Pfropf polymerisation von Acrylamid, 
Methylmethacrylat und Vinylacetat auf Chitosan. 
Die Umsetzungen werden sowohl homogen als 
auch heterogen an ungefalltem, aktiviertem Chito- 

rs san durchgefuhrt. 

In "Carbohydrate Polymers 8 (1988), Seiten 1- 
21 " erlautert R. A. A. Muzzarelli "die verschiedenen 
Moglichkeiten der Carboxymethylierung von Chito- 
san. Die Umsetzungen werden in der Regel in 

20 Gegenwart von Laugen durchgefuhrt. 

Weitere Herstellungsangaben fur Chitosanderi- 
vate sind u.a. in folgenden Literaturstellen zu fin- 
den: 

Int. J. Biol. Macromol. 10 (1988), Seiten 124-125, 
25 Int. J. Biol. Macromoi. 4 (1982), Seiten 246-249, 
Int. J. Biol. Macromol. 3 (1981), Seiten 292-296, 
J. Chem. Soc, Chem, Comm. (1980), Seiten 1153- 
1154, 

J. Appl. Polymer Science 31 (1986), Seiten 1951- 
30 1954, 

J. Appl. Polymer Science 36 (1988), Seiten 1443- 
1451, 

Makromol. Chem. 188 (1987), Seiten 1659-1664, 
Makromol. Chem. 186 (1985), Seiten 1239-1244, 

35 Carb. Res. 83 (1980), Seiten 389-393 sowie in den 
US-A 4 424 346 und EP-A 0 249 779. 

In der DE-A 36 14 697 sind kosmetische Mittel 
auf der Basis von N-Hydroxybutyl-chitosanen und 
deren Herstellung beschrieben. Hierbei wird Chito- 

40 san, bestehend aus 60 bis 96 % entacetyliertem 
Chitin oder dessen Salzen, mit Butylenoxid im ge- 
eigneten Verhaltnis zur Umsetzung gebracht. Das 
Chitosan oder dessen Salz kann dabei gegebenen- 
falls in Gegenwart saurer Katalysatoren, in einer 

45 Dispersion oder Losung, bestehend aus Wasser 
und einem organischen Losemittel, umgesetzt wer- 
den. 

DE-A 36 02 402, EP-A 0 224 045 (= US-A 4 
780 310) und EP-A 0 277 322 beschaftigen sich in 
so analoger Weise mit N-Hydroxyethylchitosanen, N- 
Hydroxypropylchitosanen und N-Hydroxypropyle- 
thern des Chitosans. Ihre Herstellung erfolgt analog 
der von N-Hydroxybutylchitosan. 

Als Stand der Technik sind weiterhin EP-A 0 
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115 574, DE-A 35 02 833 (= US-A 4 772 690) und 
DE-A 35 01 891 (= US-A 4 772 689) zu nennen, 
die sich mit Ammoniumgruppen und bevorzugt zu- 
satziich Hydroxyalkylgruppen enthaltenden Chitos- 
anderivaten beschaftigen. Ihre Herstellung erfolgt 
aus Chitosan, Glycidyltrialkylammoniumhalogeni- 
den und Ethylenoxid, Propylenoxid oder Glycid in 
Wasser oder waflrig organischem Medium analog 
der oben fur die Umsetzung mit Butylenoxid be- 
schriebenen Arbeitsweise. 

In den obengenannten DE-A 36 14 697, 35 01 
891, 35 02 833, EP-A 0 115 574, 0 224 045 und 0 
277 322 wird entweder nicht aktiviertes oder ein 
uber Umfallen aus saurer Losung gewonnenes akti- 
viertes Chitosan verwendet. 

Die JP-A 61-60701 beschaftigt sich ebenfalis 
mit der Herstellung quartarer Ammoniumgruppen 
und bevorzugt zusatziich Hydroxyalkylgruppen ent- 
haltenden Chitosanderivaten. Ihre Herstellung er- 
folgt ohne Auflosung der Produkte heterogen in 
waflrig organischen Suspensionsmitteln uber Um- 
setzung von Chitosan mit quartaren Alkylammoniu- 
malkylhalogeniden, Glycidyltrialkylammoniumhaio- 
geniden und Alkylenoxiden in Gegenwart wafiriger 
Natron lauge. 

Die EP-A 0 193 736 beschreibt die ein- oder 
zweistufige Umsetzung von Chitosan mit Propylen- 
oxid und EthylChlorid in Gegenwart von Natronlau- 
ge in organisch waflriger Suspension und den Ein- 
satz der Produkte in kosmetischen Mitteln. In einer 
Variante wird das Chitosan vor der Umsetzung 
durch Behandeln mit Lauge, Abpressen und mehr- 
maligem Einfrieren aktiviert. 

Grundsatzlich sind aus dem Stand der Technik 
vier Gruppen von Verfahren zur Herstellung von 
Chitosanderivaten zu entnehmen, wobei mit oder 
ohne Aktivierung gearbeitet wird. 

Eine Gruppe umfa/St das Arbeiten mit homoge- 
nen Chitosansalzlosungen. Da wegen der hohen 
Viskositat in starker Verdunnung gearbeitet werden 
mu/3, sind gro/te Reaktionsvolumina erforderlich, 
und es fallen erhebliche Mengen an Losemitteln 
an, die zur Losung (meist 1%ig) der Chitosansalze 
und zur spateren Ausfallung der Chitosanderivate 
benotigt werden. 

Eine weitere Gruppe umfa/H den direkten Urn- 
satz von Chitosan mit den entsprechenden Rea- 
genzien in wa/Sriger bzw. organischer Dispersion. 
Hierbei konnen zwar die unerwunschten hohen L6- 
semittelanteile der homogenen Chitosansalzlosun- 
gen vermieden werden; es ist jedoch eine un- 
gleichmaflige und unvollstandige Umsetzung zu 
beobachten. In manchen Fallen gehen die Produk- 
te gegen Ende der Umsetzung grotftenteils in Lo- 
sung, wodurch die verfahrenstechnischen Vorteile 
der heterogenen Reaktionsfuhrung wieder verloren- 
gehen. 

Bei einer anderen Gruppe wird das Chitosan 



mit Lauge behandelt, d.h. vor der Derivatisierung 
alkalisiert. Die Umsetzung erfolgt in Wasser oder 
waflrig-organischen Losemitteln. Auch hierbei muC 
eine ungleichmatfige Umsetzung in Kauf genom- 

5 men werden, wobei zusatziich ein starker Abbau 
der Polymerkette infolge der starken Alkalitat zu 
beobachten ist. 

Bei den beiden zuletzt genannten Verfahrens- 
gruppen ist die Einfuhrung von stark hydrophoben 

10 und raumfullenden Substituenten nicht beschrieben 
worden. 

Bei einer weiteren Gruppe wird das Chitosan 
(ca. 1%ig) in waflriger oder wa/3rig-alkoholischer 
Losung durch Zugabe von Saure gelost und mit 

75 Lauge zu einem voluminosen Gel umgefallt. An- 
schliefiend erfolgt die Umsetzung des so aktivierten 
Chitosans entweder in Wasser, in watfrig-organi- 
scher Suspension oder nach dem Waschen mit 
einem organischen Ldsemittel in wasserfreier, or- 

20 ganischer Suspension. Meist losen sich die Pro- 
dukte gegen Ende der Umsetzung auf. Ein wesent- 
licher Nachteil ist da/3 sowohl bei der Aktivierung 
als auch bei der Umsetzung wegen der hohen 
Viskositat der Chitosanlosungen und des hohen 

25 WasserrQckhaltevermogens des aktivierten Chito- 
sans in starker Verdunnung gearbeitet werden 
mul3. Daher sind gro/Je Reaktionsvolumina erforder- 
lich. Das aktivierte Chitosan ist wegen seiner star- 
ken Quellung au!3erdem verfahrenstechnisch nur 

30 schwer zu handhaben. 

Es stellte sich zunachst die Aufgabe, ein tech- 
nisch einfaches und universelles Verfahren zur Ak- 
tivierung von Chitosan zu entwickeln, welches ei- 
nen guten Aufschlu/3 des Chitosans ermogiicht und 

35 mit kleinen Reaktionsvolumina auskommt. 

Eine weitere Aufgabenstellung bestand darin, 
das herzustellende aktivierte Chitosan g!eichmai3ig 
und in einfacher Weise zu Chitosanderivaten umzu- 
setzen, ohne dai3 auch hier hohe Volumina bei der 

40 Reaktion in Kauf genommen werden mussen. Au- 
tferdem sollte die Moglichkeit geschaffen werden, 
auch Chitosanderivate mit stark hydrophoben und 
raumfullenden Substituenten herzusteilen. 

Die erstgenannte Aufgabe wird gelost bei ei- 

45 nem Verfahren zur Aktivierung von Chitosan durch 
Zugabe von Saure zur Salzbildung und vorzugs- 
weise anschlie/tender Zugabe von Basen, dessen 
kennzeichnendes Merkmal darin besteht, da/3 man 
die Saure- und die vorzugsweise vorzunehmende 

so Basenzugabe in einem Suspensionsmittel durch- 
fuhrt, das weitgehend ein In-Losung-Gehen der 
Chitosansalze verhindert. 

Die zweitgenannte Aufgabe geht aus von ei- 
nem Verfahren bei dem man aktiviertes Chitosan 

55 mit zur Bildung von Chitosanderivaten geeigneten 
Reagenzien umsetzt, dessen kennzeichnendes 
Merkmal darin besteht, dafl man die nach dem 
erfindungsgema/ten Aktivierungsverfahren herge- 
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steliten Produkte einsetzt. 

Das Suspensionsmittel, das innerhalb der Akti- 
vierung eingesetzt wird, ist vorzugsweise die waflri- 
ge Losung bevorzugt eines anorganischen Salzes, 
wobei der Salzgehalt derart gehalten wird, daC si- 
chergestellt ist, da/3 weitgehend keine Chitosansal- 
ze in Losung gehen. Bevorzugt liegt der Salzgehalt 
- je nach verwendetem Salz - zwischen 2 Gew.-% 
und der Sattigungsgrenze, insbesondere bei 5 bis 
20 Gew.-%. Als Salz fur das Suspensionsmedium 
werden bevorzugt in Wasser leicht losliche Chlori- 
de, Nitrate, Sulfate oder Acetate eingesetzt. Beson- 
ders bewahrt hat sich hierbei der Einsatz von 
Alkali- oder Ammoniumsalzen wie z. B. NaCI, 
Na 2 S0 4 , KCI, NHUCI, (NmfcSO*. Na-acetat oder 
Erdalkalisalzen wie z. B. CaCI 2 , MgCl 2 oder 
MgSCU. 

Bei organischen Suspensionsmitteln mufi der 
Anteil der organischen Phase gegenuber dem 
Wasseranteil - abhangig vom organischen Mittel - 
naturlich ebenfalls so gehalten werden, dafi die 
Losung der gebildeten Chitosansalze weitgehend 
unterbunden wird. Bezogen auf 100 % Gemisch 
aus Wasser und organischer Phase betragt der 
Anteil des organischen Mittels vorzugsweise 40 bis 
60 Gew.-%. 

Die organischen Mittel werden vorzugsweise 
ausgewahlt aus der Gruppe der Alkohole (z.B. 
Ethyl- und Methylalkohol, Isopropylalkohol, tert Bu- 
tylalkohol), Ether (z.B. Dioxan, Dimethylglykol, Te- 
trahydrofuran), Ketone (z.B. Aceton, Methyiethylke- 
ton), Aromaten (z. B. Toluol) oder Kohlenwasser- 
stoffe. 

Das Aufschlagsverhaltnis Suspensionsmittel zu 
Chitosan betragt vorzugsweise 5-15:1, insbesonde- 
re 8-12:1. 

Als Ausgangsprodukt fur die Aktivierung kann 
grundsatzlich jedes Chitosan eingesetzt werden. 
Vorzugsweise werden jedoch Chitosane eingesetzt, 
die zu 40 bis 96 %, bezogen auf das Ursprungschi- 
tin, entacetyliert sind und einen Durchschnittspoly- 
merisationsgrad (DP) von 100 bis 10000, bevorzugt 
von 500 bis 8000, aufweisen. 

Beispiele fur Sauren, die bei der Ansauerung 
des Chitosans eingesetzt werden konnen, sind vor- 
zugsweise HCI, HNO3, H2SO4, Essigsaure und an- 
dere. Beispiele fur Basen, die bei der Basenbe- 
handlung zum Einsatz kommen, sind vorzugsweise 
NaOH, KOH, NH 4 OH, Mg(OH) 2 , Ca(OH) 2 . Beson- 
ders vorteilhaft wird bei der Aktivierung das Sy- 
stem "NaCI-Salzlosung/HCI/NaOH" angewendet. 

Es hat sich gezeigt, da/3 vorteilhaft bei der 
Ansauerung des Chitosans ein pH-Wert von 1 bis 
5, insbesondere von 2 bis 3, und nach der vorzugs- 
weise vorzunehmenden Basenzugabe ein pH-Wert 
von 8 bis 13, insbesondere von 9 bis 11, eingehal- 
ten wird. 

Wenn auch das Chitosan grundsatzlich in der 



handelsublichen Form eingesetzt werden kann, hat 
es sich doch als zweckmafiig erwiesen, eine be- 
stimmte Korngrofie einzustellen. Gute Ergebnisse 
wurden mit Korngrotfen von <1 mm, vorzugsweise 

5 von 0,05 bis 0,2 mm, erhalten. 

Die Temperaturen bei der Aktivierung werden 
in etwa bei 20 bis 150 ° C, insbesondere bei 50 bis 
70 ° C, gehalten, was auch vom eingesetzten Su- 
spensionsmittel abhangt. Die Aktivierung wird vor- 

70 teilhafterweise unter Ruhren vorgenommen, wobei 
man sich gangiger Ruhrapparaturen bedienen 
kann. 

Die Zeitdauer fur die Aktivierung ist abhangig 
von der Temperatureinstellung und liegt im ailge- 

75 meinen zwischen 5 und 600 Minuten. Ausreichende 
Aktivierungszeiten liegen vorzugsweise zwischen 
10 und 60 Minuten. Vor der Weiterbehandlung mit 
Reagenzien, die fur die Umsetzung mit Polysac- 
chariden bzw. Aminen geeignet und allgemein be- 

20 kannt sind, konnen die erfindungsgematf aktivierten 
Produkte z. B. durch Filtration abgetrennt, von Sal- 
zen und Suspensionsmitteln z. B. durch Auswa- 
schen befreit und gegebenenfalls getrocknet wer- 
den. 

25 Ein Abtrenn- und Waschvorgang wird vorzugs- 

weise dann durchgefuhrt, wenn Salzlosungen als 
Suspensionsmittel eingesetzt werden, um zu ver- 
meiden, da/S die Salze bei der Weiterverarbeitung 
zu Chitosanderivaten storen. 

30 Gegebenenfalls mufl auch das Wasser aus 

dem aktivierten Chitosan durch geeignete Ma/Jnah- 
men, z. B. durch Extrahieren mit organischen Mit- 
teln wie Alkoholen, Dioxan und Formamid, ver- 
drangt werden, wenn hydrolyseempfindliche Rea- 

35 genzien zur Derivatherstellung verwendet werden 
sollen. 

Das Verfahren zur Hersteiiung von Chitosande- 
rivaten ist dadurch gekennzeichnet, da/3 man die 
erfindungsgema/J aktivierten Chitosanprodukte in 

40 Gegenwart von Wasser, organischen Mitteln oder 
in wafirig-organischer Phase nach an sich aus dem 
Stand der Technik fur die Umsetzung mit Poiysac- 
chariden oder Aminen befahigten, bekannten Rea- 
genzien umsetzt. Bevorzugt wird die Umsetzung in 

45 Suspension vorgenommen. Bei der Umsetzung der 
erfindungsgemafl aktivierten Chitosanprodukte kon- 
nen auch stark hydrophobe, raumfiillende Substitu- 
enten in die Chitosanderivate eingefuhrt werden. 
Die Umsetzungen konnen sowohl ohne Kataly- 

50 sator als auch im sauren Bereich in Anwesenheit 
saurer Katalysatoren (z. B. Essigsaure, Salzsaure) 
oder im alkalischen Be reich in Gegenwart von 
Basen (z. B. Alkalihydroxide oder tert. Amine) 
durchgefuhrt werden. Beim Einsatz von z. B. alky- 

55 lierenden Reagenzien im neutralen oder sauren 
Milieu erfolgen bevorzugt N-Derivatisierungen, im 
basischen Milieu bevorzugt O-Derivatisierungen. 
Die Reaktionszeiten und -temperaturen sind fur 
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das jeweils eingesetzte Reagenz produktspezifisch 
und entsprechen weitgehend den Angaben im 
Stand der Technik. 

Die Aufarbeitung der Chitosanderivate wird in 
ublicher Weise vorgenommen, z. B. durch Filtra- 
tion, Reinigung, z. B. in Form einer Extraktion der 
Nebenprodukte und der bei der Reaktion verwen- 
deten und nicht verbrauchten Reagenzien und/oder 
des Mitteis, in dem die Reaktion durchgefuhrt wur- 
de, und Trocknung. 

Die Umsetzung kann mit einem oder mehreren 
Reagenz(ien) durchgefuhrt werden, die in Kombina- 
tion oder auch nacheinander eingesetzt werden. 
Gegebenenfails kann eine Zwischenisolierung mit 
z. B. Filtration, Reinigung und Trocknung durchge- 
fuhrt werden. Welche Verfahrensschritte dabei an- 
gewendet werden mUssen, hangt weitgehend da- 
von ab, welche Endprodukte hergesteilt werden 
soiien, und sind leicht herausfindbar. 

Beispiele fur Reagenzien, die mit dem erfin- 
dungsgemafl aktivierten Chitosan umgesetzt wer- 
den konnen, sind z.B. Alkyienoxide wie Ethylen- 
oxid, Propyienoxid, Butyienoxid, Glycid, 1,2-Epoxy- 
dodecan, 1 ,2-Epoxyhexadecan, Glycidyl trimethy- 
lammoniumchlorid, Glycidylether (z. B. Glycidyliso- 
propylether), Alkylhalogenide (z. B. Methylchlorid, 
Ethylchlorid, Stearylchlorid), Saureanhydride (z. B. 
Essigsaureanhydrid), Vinylverbindungen (z. B. Me- 
thylvinylketon, Acrylnitril), Aldehyde (z. B. Acetal- 
dehyd, Nonanaldehyd, Giyoxylsaure), reaktive Ha- 
logenverbindungen (z. B. Natriumchloracetat, B- 
Chlorethansulfonat, Chlorsulfonsaure, Carbonsaure- 
chloride), Phosphorpentoxid, Cyanamide und radi- 
kaiisch pfropfbare Verbindungen (z. B. Diallyidime- 
thylammoniumchlorid, Acrylnitril) in Gegenwart ei- 
nes Radikalstarters. Beim Einsatz von mehrfunktio- 
nellen Reagenzien werden vernetzte Chitosanderi- 
vate erhalten. ZweckmaSigerweise wird die Umset- 
zung mit Aldehyden in Gegenwart eines geeigne- 
ten Reduktionsmittels, wie z. B. Natriumcyanoborh- 
ydrid, durchgefuhrt, so da/? direkt die N-Alkylderi- 
vate erhalten werden. 

Fur Chitosanderivate kommen die verschie- 
densten Anwendungsgebiete in Frage. Hierzu zah- 
len: Schiammentwasserung, Einsatz in Bohr- 
schlamm, Verdicker (z. B. in Zementzubereitun- 
gen), Papier- und Textilhilfsmittel, Absorptionsmittel 
(z. B. fur Wasser oder Blut), Lebensmittel- und 
Futtermittelzusatz, Herstellung von Membranen, 
Folien und Fasern, Uberzugsmittel, Kunststoffteile, 
Trennmittel (z. B. fur die Abtrennung von Metallio- 
nen aus wa/Jrigen Losungen), Flockungsmittel, Ein- 
satz in der Chromatographie, Molekularsiebe, Ein- 
satz in der Kosemtik (z. B. fur Shampoos, Zahnpa- 
sta, Haarsprays, Nagellacke usw.), Einsatz in Fun- 
giziden (z. B. in der Landwirt schaft), Verwendung 
in der Immunologie, der Biochemie (z. B. fur die 
Immobiiisierung oder Abtrennung von Enzymen) 



und der Medizin sowie in medizinischen Geraten. 

In den folgenden Beispielen wird die erfin- 
dungsgemafle Herstellung des aktivierten Chito- 
sans sowie die Herstellung von verschiedenen Chi- 
s tosanderivaten naher erlautert, ohne da/3 jedoch 
eine Einschrankung auf die angefuhrten Ausfuh- 
rungsbeispiele bestehen soil. 

to I. Verfahren zur Aktivierung von Chitosan 



Methode A: 

75 10 Teile Chitosan (DP -8000; Acetylsubstitu- 

tionsgrad - 0,29) einer Komgro/te von S 0,1 mm 
werden in 100 Teilen einer waflrigen NaCI-Losung 
(NaCI 10 Gew.-%) suspendiert und unter Ruhren 
mit 4,35 Teilen HC! (37%ig) versetzt. Der pH-Wert 

20 der Suspension betragt 2,7. Anschlie/3end wird 45 
Minuten iang bei 60 ° C geruhrt, auf Raumtempera- 
tur abgekuhlt und unter Ruhren mit so viei wa/3riger 
50%iger NaOH-Lauge versetzt bis der pH-Wert 
10,0 betragt. Anschlie/tend wird das aktivierte Chi- 

25 tosan abgenutscht, mit Wasser salzfrei gewaschen 
und auf einen Wasseranteil von etwa 80 % abge- 
pretft. 

30 Methode B: 

10 Teile des in Methode A verwendeten Chito- 
sans werden in 80 Teilen eines wasserhaltigen 
Suspensionsmittels (Isopropanolanteil 50 %) su- 

35 spendiert und unter Ruhren mit 4,35 Teilen HCI 
(37%ig) versetzt. Der pH-Wert der Suspension be- 
tragt 2,5. Anschlie/tend wird 60 Minuten Iang bei 60 
°C geruhrt, auf Raumtemperatur abgekuhlt und 
unter Ruhren mit so viel wa/Jriger 50%iger NaOH- 

40 Lauge versetzt bis der pH-Wert 9,0 betragt. 

Beim Einsatz von Chitosanen mit niedrigerem 
Molekulargewicht (DP - 500 bis 1000) in den Me- 
thoden A und B wird wegen des hoheren freien 
Amingehaltes entsprechend mehr Salzsaure beno- 

45 tigt. Um den geforderten pH-Wert, der im sauren 
Bereich liegen sollte, einzustellen, sind nur einfa- 
che Versuche notig. 

so II. Verfahren zur Herstellung von Chitosanderivaten 



Beispiel 1_ 

55 263 g eines nach Methode A aktivierten, hoch- 

molekularen, salzfrei gewaschenen Chitosans (H 
2 0-Gehait 80,9 %) werden in 260 g reinem Isopro- 
panol suspendiert. Es werden unter Ruhren 52,7 g 
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Glycid (95%ig) und 64,6 g Glycidyltrimethylammo- 
niumchlorid (70%ig) zugegeben. Die Suspension 
wird 6 h bei 80 ° C geruhrt Nach dem Abkuhlen 
wird abgesaugt, mit 75%igem Isopropanol extra- 
hiert und das Umsetzungsprodukt getrocknet Das 
erhaltene Chitosanderivat hat Substitutionsgrade 
von 1 ,1 an Glycidyl, 0,27 an quartaren Ammonium- 
gruppen und 0,25 an Acetyl. 



Beispiel 2 

50 g eines nach Methode B aktivierten, hoch- 
molekularen Chitosans werden ohne Isolierung mit 
80 g reinem Isopropanol versetzt bis in der Su- 
spension ein Isopropanolge halt von 55 % vorliegt 
Umsetzung und Aufarbeitung erfolgen analog den 
Bedingungen von Beispiel 1. Das erhaltene Chitos- 
anderivat hat Substitutionsgrade von 1,1 an Glyci- 
dyl, 0,32 an quartaren Ammoniumgruppen und 
0,24 an Acetyl. 



Beispiel 3 (Vergleich nach dem Stand der Tech- 
nik) 

50g hochmolekulares Chitosan, wie es vor der 
Aktivierung nach den Methoden A oder B vorliegt, 
wird mit 500 g 55%igem Isopropanol versetzt. Es 
werden unter Ruhren die gleichen Verbindungen in 
den gleichen Mengen wie in Beispiel 1 zugesetzt. 
Das erhaltene Chitosanderivat hat Substitutionsgra- 
de von 1,0 an Glycidyl, 0,27 an quartaren Ammoni- 
umgruppen und 0,26 an Acetyl. 

Beispiel 4 (Vergleich nach dem Stand der Tech- 
nik) 

50 g hochmolekulares Chitosan, wie es vor der 
Aktivierung nach den Methoden A oder B vorliegt, 
wird in 500 g 80%igem Isopropanol suspendiert, 
mit 25 g Glycidyltrimethylammoniumchlorid 
(70%lg) versetzt und 5 h bei 60 ° C geruhrt. An- 
schlie/tend werden 20,7 g waflrige NaOH-Losung 
(15%ig) zugegeben, mit 40,5 g Glycid (95%ig) 
versetzt und weitere 5 h bei 60 °C geruhrt. An- 
schlie/tend wird mit Essigsaure neutralisiert, abge- 
saugt, das Chitosanderivat mit 80%igem Isopro- 
panol extrahiert und getrocknet. Das erhaltene Chi- 
tosanderivat hat Substitutionsgrade von 1,1 an Gly- 
cidyl, 0,26 an quartaren Ammoniumgruppen und 
0,06 an Acetyl. 

Wahrend sich die Produkte nach Beispiel 1 
und 2 leicht in Wasser losen und lediglich tolerier- 
bare unlosliche Ruckstande von 3,8 % aufweisen, 
sind die Produkte, die nach den Vergleichsbeispie- 
len 3 und 4 hergestellt worden sind, schwer loslich 



und haben unlosliche Ruckstande von 16,0 bzw. 
13,9 %. Wegen des relativ hohen Prozentsatzes an 
unloslichen Anteiien sind solche Produkte, wie die 
nach den Vergleichsbeispielen hergestellten, nicht 
5 allgemein einsetzbar. 

In den folgenden Beispielen zur Herstellung 
von wasserloslichen Chitosanderivaten wird ein 
nach der erfindungsgerna/ten Methode A aktiviertes 
Chitosanprodukt verwendet. 



Beispiel 5 

250 g eines erfindungsgemafl aktivierten, hoch- 

75 molekularen Chitosans (H 2 0-Gehalt ~ 80%) werden 
in soviel tert Butanol, Isopropanol bzw. Aceton 
suspendiert, da/3 der Wassergehalt im Suspen- 
sionsmittel im Bereich von 40 bis 50 % liegt. Der 
pH-Wert betragt9 bis 10. 

20 Es werden verschiedene Mengen an Glycidyl- 

trimethylammoniumchlorid (70%ig, 37,7 bis 62,5 g) 
und Ethylenoxid (25,5 bis 63,8 g) zugegeben. Die 
Suspension wird etwa 8 bis 1 0 h bei 90 ° C ge- 
ruhrt. Nach dem Abkuhlen wird abgenutscht. Die 

25 Derivate werden mit etwa 80%igem Aceton extra- 
hiert und getrocknet. Die Substitutionsgrade betra- 
gen je nach Einsatzmenge der Substanzen 1 ,6 bis 
2,5 an Hydroxyethyl und 0,19 bis 0,29 an quartaren 
Ammonium gruppen. Die Acetylsubstitutionsgrade 

30 liegen im Bereich von 0,22 bis 0,26. 

Beispiel 5 wird mit Aceton als Suspensionsmit- 
tel zweistufig durchgefuhrt, wobei zuerst 4 h bei 80 
°C mit 37,7 g Glycidyltrimethylammoniumchlorid 
(70%ig) und dann 9 h bei 80 ° C mit 63,8 Ethylen- 

35 oxid umgesetzt wird. Die Substitutionsgrade betra- 
gen 0,45 an quartaren Ammoniumgruppen, 2,5 an 
Hydroxyethyl und 0,22 an Acetyl. 

Die wasserunloslichen Ruckstande aller Deriva- 
te liegen unter 0,2 Gew.-%. 

40 

Beispiel 6 

Entsprechend Beispiel 5 werden 250 g aktivier- 
45 tes, hochmolekulares Chitosan in Gegenwart von 
244 g t-Butanol als Suspensionsmittel mit 37,7 g 
Glycidyltrimethylammoniumchlorid (70%ig) und 
67,3 g Propylenoxid umgesetzt. Nach Aufarbeitung 
erhalt man ein Chitosanderivat mit Substitutions- 
50 graden von 0,36 an quartaren Ammoniumgruppen, 
1 ,3 an Hydroxypropyl und 0,25 an Acetyl. 

Der wasserunlbsliche Ruckstand betragt 1,9 
Gew.-%. 

55 

Beispiel 7 

209 g eines erfindungsgemafl aktivierten, nie- 
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dermolekularen Chitosans (hfeO-Gehalt 76,1 %) 
werden in 200 g Isopropanol bzw. Aceton suspen- 
diert. Anschlietfend werden 113,1 g Propylenoxid 
zudosiert und die Suspensionen etwa 9,5 h bei 90 
°C geruhrt Nach dem Abkuhlen wird mit wenig 
Aceton verdunnt, filtriert, mit 90%igem Aceton ex- 
trahiert und getrocknet Das Chitosanderivat hat in 
beiden Fallen Substitutionsgrade von 2,0 an Hy- 
droxypropyi und 0,1 an Acetyl. 

Der wasserunlosliche Ruckstand betragt 1,2 
Gew.-%. 



Beispiel 8 

107,5 g eines erfindungsgema/3 aktivierten, 
hochmolekularen Chitosans mit einem Wasserge- 
halt von 76,7 Gew.-% werden in einer Mischung 
aus 123,8 g t-ButanoI und 117,3 g Triethylamin 
suspendiert. Anschliefiend werden 106,1 g Methyl- 
chlorid zudosiert und 6 h bei 80 °C geruhrt. Das 
Reaktionsprodukt wird abgesaugt, im neutraien Be- 
reich mit 80%igem Isopropanol extrahiert, mit Ace- 
ton entwassert und getrocknet. Das erhaltene quar- 
tare Methylchitosan hat Substitutionsgrade von 0,7 
an quartaren Trimethylammoniumgruppen und 0,22 
an Acetyl. Es ist klar wasserlosiich und hat einen 
Ruckstand von lediglich 0,1 Gew.-%. 



Beispiel 9 

255 g eines erfindungsgema/3 aktivierten, hoch- 
molekularen Chitosans mit einem Wassergehalt 
von 80,4 Gew.-% werden in 307,5 g Aceton su- 
spendiert. Nachdem der pH-Wert auf 9,5 eingestelit 
ist, werden 38,1 g Ethylenoxid zugegeben und 10 h 
bei 90 °C geruhrt. Nach dem Abkuhlen wird mit 
12,6 g Essigsaure versetzt und mit 63,5 g Ethylen- 
oxid weitere 6 h bei 80 * C umgesetzt. Das Reak- 
tionsgemisch wird abgesaugt, mit 80%igem Aceton 
extrahiert, mit Aceton entwassert und getrocknet. 
Das erhaltene Hydroxyethylchitosan ist klar wasser- 
losiich. Der wasserunlosliche Ruckstand betragt le- 
diglich 0,1 Gew.-%. Die Substitutionsgrade des De- 
rivats betragen 2,1 an Hydroxyethyl, 0,14 an quar- 
taren Ammoniumgruppen und 0,21 an Acetyl. 

Werden anstelle der erfindungsgema/3 aktivier- 
ten Chitosane nicht aktivierte (nach dem Stand der 
Technik) fur die Herstellung der vorstehend ge- 
nannten Derivate verwendet zeigen die Produkte in 
alien Fallen erhebiiche wasserunlosliche Ruckstan- 
de (etwa 12 bis 14 Gew.-%). 

In den folgenden Beispielen zur Herstellung 
von wasserunioslichen Chitosanderivaten wird ein 
nach der erfindungsgema/ten Methode B aktivier- 
tes, hochmolekulares Chitosan verwendet, das vom 
Suspensionsmittel abfiltriert und mit Wasser gewa- 



schen worden ist. 



Beispiel 10 

5 

474 g eines erfindungsgema/3 aktivierten Chito- 
sans mit einem Wassergehalt von 78,9 % werden 
in 600 g Isopropanol suspendiert. Es werden 213,4 
g 1 ,2-Epoxydodekan bzw. 278,4 g 1 ,2-Epoxyhexa- 

w dekan zugegeben und 7 h bei 110 "C geruhrt, 
nachdem der pH-Wert auf etwa 9,5 eingestelit wor- 
den ist. Anschlie/Jend wird filtriert, mehrmals mit 
75%igem Isopropanol, Aceton und Benzin gewa- 
schen und getrocknet. Die Substitutionsgrade be- 

75 tragen 0,77 an Hydroxydodecyl bzw. 0,29 an Hy- 
droxyhexadecyl und in beiden Fallen 0,19 an Ace- 
tyl. 

Das N-Hydroxydodecylchitosan ist hauptsach- 
lich loslich in 5 % LiCI/Dimethylacetamid und teil- 
20 weise loslich in Dichioressigsaure, wahrend das N- 
Hydroxyhexadecyichitosan in diesen Losemitteln 
lediglich quillt. Beide Derivate quellen stark in un- 
polaren Losemitteln wie Toluol und Benzin. 

25 

Beispiel 11_ 

30 g des nach Beispiel 10 hergestellten N- 
Hydroxydodecylchitosans bzw. 23,6 g des N-Hy- 

30 droxyhexadecylchitosans werden in 300 g 
80%igem t-Butanol suspendiert und unter Ruhren 
mit 3,88 g Natronlauge (50%ig) versetzt. Anschlie- 
fiend werden 56,3 g Propylenoxid zudosiert und 10 
h bei 90 ° C geruhrt. Nach dem Abkuhlen wird mit 

35 4,9 g HCl (36%ig) neutraiisiert, mit Wasser saizfrei 
gewaschen und bei 60 ° C im Vakuum getrocknet. 
Die Substitutionsgrade betragen 0,7 an Hydrox- 
ypropyl und 0,02 an Acetyl fur das N-Hydroxydo- 
decylchitosanderivat bzw. 2,1 an Hydroxypropyl 

40 und 0,05 an Acetyl fur das N-Hydroxyhexadecylde- 
rivat. 

Die erhaltenen Derivate sind loslich in Dime- 
thylsulfoxid, Dichioressigsaure, 5 % 
LiCI/Dimethylacetamid und bei starker Quellung 
45 teilweise loslich in mehrwertigen Alkoholen wie 
Ethylenglykol, Propylenglykol und Chlorhydrin. Sie 
quellen in einwertigen Alkoholen, Dimethylacetamid 
und Dimethylformamid. 

50 

Beispiel 12 

31 g des nach Beispiel 10 hergestellten N- 
Hydroxydodecylchitosans bzw. 23,8 g des N-Hy- 

55 droxyhexadecylchitosans werden in einer Mischung 
aus 150 g Essigsaure und 250 g Essigsaureanh- 
ydrid suspendiert. Nach Zugabe von 1 g Perchlor- 
saure wird 4 Tage bei Raumtemperatur geruhrt. 
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Das Reaktionsgemisch wird mit Wasser verdunnt, 
abgesaugt, in Wasser aufgenommen, neutralisiert, 
mit Wasser salzfrei gewaschen und im Vakuum bei 
50 " C getrocknet Die Substitutionsgrade betragen 
1,1 an Acetyl fur das N-Hydroxydodecylderivat 
bzw. 1 ,5 fur das N-Hydroxyhexadecylderivat 

Das Ci2-Derivat ist losiich in Dichioressigsau- 
re, in 5 % LiCI/Dimethylacetamid und teilweise 
losiich in Chlorhydrin. Das Cie-Derivat lost sich nur 
in Dichioressigsaure. Beide Derivate quellen stark 
in Toluol, Sulfolan, Dimethylsulfoxid, Pyridin und 
Ethanolamin. 



Beispiel 13 

248 g eines erfindungsgema/3 aktivierten Chito- 
sans (H 2 0-Gehalt 200 g) werden in 300 g Isopro- 
pano! suspendiert und bei einem pH-Wert von 10 
mit 40,8 g Methylvinylketon 8 h bei 80 °C geruhrt. 
Nach dem Abkuhlen wird filtriert, mit 75%igem 
Isopropanol gewaschen, mit Aceton entwassert und 
getrocknet. 

Das Derivat (Substitutionsgrad an 3-Oxobuty! 
= 1,4, an Acetyl = 0,14) ist uberwiegend losiich in 
5 % LiCI/Dimethylacetamid und teilweise losiich 
unter starker Quellung in Dichioressigsaure und 
Chlorhydrin. In Toluol und Benzin wird ebenfalls 
eine deutliche Quellung beobachtet Das Hydro- 
chlorid zeigt ein starkes Wasseraufnahmevermo- 
gen und bildet in Wasser ein Gel. 



Beispiel 14 

454 g eines erfindungsgema/3 aktivierten Chito- 
sans mit einem Wassergehalt von 404 g werden in 
600 g Methanol suspendiert. Es werden 81,8 g 
Nonanal zugesetzt, und der pH-Wert wird auf 5,3 
mit HCI eingestellt. 

Unter Ruhren wird die Suspension mit 21,8 g 
Na*BH 3 CN versetzt Der allmahlich ansteigende 
pH-Wert wird wiederholt in Abstanden von 3 bis 4 
Tagen auf 6 eingestellt. 

Nach Abschlu/3 der Reaktion wird mit verdunn- 
ter Natronlauge auf einen pH-Wert von 11 einge- 
stellt, abgesaugt, mit Wasser salzfrei extrahiert und 
mit Aceton entwassert. Anschlie/tend wird mit Ben- 
zin gewaschen und das Produkt bei 40 'C im 
Vakuum getrocknet. Man findet Substitutionsgrade 
von 1 ,4 an Nonyl und 0,04 an Acetyl. 

Mehrtagiges Ruhren in 50%iger Essigsaure er- 
gibt keine Anderung im Stickstoffgehalt des N- 
Nonylchitosans. Das Produkt ist vollstandig in Di- 
chioressigsaure, uberwiegend in 5 % 
LiCI/Dimethylacetamid und Chlorhydrin losiich. Es 
quillt sehr stark in Toluol. 



Beispiel 15 

30 g des gema/3 Beispiel 14 hergestellten N- 
Nonylchitosans werden in 333 g 90%igem t-Buta- 

5 nol suspendiert und unter intensivem Ruhren mit 
3,6 Natronlauge (50%ig) versetzt. Anschiie/tend 
werden 54 g Propylenoxid zudosiert. Das Reak- 
tionsgemisch wird 10 h bei 90 °C gerUhrt. Nach 
dem Abkuhlen wird mit 4,6 g HCI (36%ig) neutrali- 

w siert, das Reaktionsgemisch mit Wasser verdunnt, 
das Produkt abgesaugt, mit Wasser gewaschen 
und im Vakuum bei 50 ° C getrocknet. 

Das Hydroxypropyl-N-nonylchitosan hat Substi- 
tutionsgrade von 0,8 an Hydroxypropyl und 0,01 an 

15 Acetyl und ist losiich in Dichioressigsaure, 5 % 
LiCI/Dimethylacetamid und Chlorhydrin sowie teil- 
weise losiich in Dimethylsulfoxid. Es quillt stark 
vorzugsweise in langerkettigen und mehrwertigen 
Alkoholen, wie z. B. in Isobutanol, Dodekanol, Eth- 

20 ylenglykol, Propylenglykol, sowie in Dioxan, Dime- 
thylglykol, Methylenchlorid, Dimethylformamid und 
Dimethylacetamid. 



25 Beispiel 16 

34,2 g des nach Beispiel 14 hergestellten N- 
Nonylchitosans werden gema/3 Beispiel 12 acety- 
liert Der Substitutionsgrad an Acetyl betragt 2,6. 

30 Das Acetyl-N-nonylchitosan ist losiich in Di- 

chioressigsaure, 5 % LiCI/Dimethylacetamid, 
Chlorhydrin, uberwiegend losiich in Sulfolan und 
teilweise losiich in Dimethylsulfoxid. Das Produkt 
quillt stark in Essigester, Dimethylglykol, Aceton, 

35 Toluol, Methylenchlorid, Pyridin, Dimethylformamid 
und Dimethylacetamid. 



Beispiel 17 

40 

229 g eines erfindungsgema/3 aktivierten Chito- 
sans (H 2 0-Gehalt 78,2 %) werden mit Methanol 
wasserfrei gewaschen. Das methanolfeuchte Chito- 
san wird in 200 g Methanol suspendiert , mit 1 1 6,5 

45 g Dodecenylbernsteinsaureanhydrid versetzt und 
17 h bei 70 °C geruhrt. Nach dem Abkuhlen und 
Absaugen wird mit 80%igem Isopropanol salzfrei 
gewaschen, danach wird mit Aceton gewaschen. 
Das Produkt wird an der Luft getrocknet. Es hat 

so einen Substitutionsgrad von 0,49 an Succinyl und 
0,28 an Acetyl. 

Das (3-Dodecenyl)-succinylchitosan ist nur in 
Chlorhydrin teilweise losiich. Es quillt sehr stark in 
Dichioressigsaure, 5 % LiCI/Dimethylacetamid, Eth- 

55 ylenglykol, Propylenglykol und Sulfolan. 



Beispiel 18 
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93,5 g eines erfindungsgema/3 aktivierten Chi- 
tosans (H 2 0-Gehalt 81,5 %) werden mit Dioxan 
gewaschen, urn das noch vorhandene Wasser zu 
verdrangen. Das feuchte Produkt wird in 200 g 
Dioxan suspendiert. Nach Zugabe von 27,7 g wass- 
erfreiem Pyridin werden unter Ruhren 52,9 g Iso- 
nonansaurechlorid zugetropft, und die Suspension 
wird 3 Tage bei Raumtemperatur geruhrt. Das Re- 
aktionsprodukt wird in Wasser aufgenommen, ab- 
gesaugt, anschlie/Jend zunachst bei pH 11 und 
dann bei pH 7 mit 80%igem Aceton salzfrei gewa- 
schen und im Vakuum bei 50 " C getrocknet. 

Man findet Substitutionsgrade von 2,1 an Iso- 
nonanoyi und 0,29 an Acetyl. 

Das Isononanoylchitosan ist nur in Chloressig- 
saure loslich. In Chlorhydrin, 5 % 
LiCI/Dimethylacetamid, Pyridin und Toluol erfolgt 
eine starke, in Methylenchlorid und Sulfolan eine 
ma/3ige Quellung. 

Bei alien Beispielen, die die wasserunloslichen 
Produkte betreffen, sind bei der Losung in den 
jeweils genannten Losemitteln keine wesentlichen 
Ruckstande und bei der Quellung keine Klumpen- 
bildungen zu finden, was auf eine entsprechend 
gute Umsetzung bei der Herstellung der Derivate 
aus den erfindungsgema/3 aktivierten Chitosanen 
schlie/Jen lafit. Wie die Beispiele weiterhin zeigen, 
ist es auch moglich, stark hydrophobe und raum- 
fullende Substituenten mit hohen Substitutionsgra- 
den in das Chitosan einzufuhren, wenn die erfin- 
dungsgema/3 aktivierten Chitosane als Ausgangs- 
materialien eingesetzt werden. 



Anspruche 

1. Verfahren zur Aktivierung von Chitosan 
durch Zugabe von Saure zur Salzbiidung und vor- 
zugsweise anschlieflender Zugabe von Basen, da- 
durch gekennzeichnet, da/3 man die Saure- und die 
vorzugsweise vorzunehmende Basenzugabe in ei- 
nem Suspensionsmittel durchfuhrt, das weitgehend 
ein In-Losung-Gehen des Chitosansalzes verhin- 
dert. 

2. Verfahren nach Anspruch 1, dadurch ge- 
kennzeichnet, da/3 das Suspensionsmittel eine wa/3- 
rige Losung eines anorganischen Salzes ist. 

3. Verfahren nach Anspruch 1, dadurch ge- 
kennzeichnet, da/3 das Suspensionsmittel ein orga- 
nisches Medium bzw. eine Mischung aus Wasser 
mit einem organischen Medium ist. 

4. Verfahren nach einem der Anspruche 1 bis 
3, dadurch gekennzeichnet, da/3 man ein auf eine 
Korngro/te von <1 mm zerkieinertes Chitosan ein- 
setzt. 

5. Verfahren nach Anspruch 4, dadurch ge- 
kennzeichnet, da/3 man ein auf eine Korngro/te von 
0,05 bis 0,2 mm zerkieinertes Chitsosan einsetzt. 



6. Verfahren nach einem der Anspruche 2 und 
4 bis 5, dadurch gekennzeichnet, da/3 der Salzge- 
hait der wa/3rigen Losung 2 % bis zur Sattigungs- 
grenze betragt. 
5 7. Verfahren nach einem der Anspruche 2 und 

4 bis 6, dadurch gekennzeichnet, da/3 man fur die 
Salzlosung Chloride, Nitrate, Sulfate oder Acetate 
einsetzt. 

8. Verfahren nach einem der Anspruche 3 bis 
w 5, dadurch gekennzeichnet, da/3 der Gehalt an or- 

ganischem Medium im Suspensionsmittel 40 bis 60 
% betragt. 

9. Verfahren nach einem der Anspruche 1 bis 
8, dadurch gekennzeichnet, da/3 man die Aktivie- 

15 rung bei einer Temperatur von 20 bis 150 *C 
vornimmt. 

10. Verfahren nach Anspruch 9, dadurch ge- 
kennzeichnet, da/3 man die Aktivierung bei 50 bis 
70 ° C vornimmt. 

20 11. Verfahren nach einem der Anspruche 1 bis 
10, dadurch gekennzeichnet, da/3 man die Aktivie- 
rung wahrend eines Zeitraums von 1 bis 600 min 
durchfuhrt. 

12. Verfahren nach Anspruch 11, dadurch ge- 
25 kennzeichnet, da/3 man die Aktivierung wahrend 

eines Zeitraums von 10 bis 60 min durchfuhrt. 

13. Verfahren nach einem der Anspruche 1 bis 
12, dadurch gekennzeichnet, da/3 man bei der An- 
sauerung des Chitosans einen pH-Wert von 1 bis 5 

30 einhait. 

14. Verfahren nach Anspruch 13, dadurch ge- 
kennzeichnet, da/3 man einen pH-Wert von 2 bis 3 
einhait. 

15. Verfahren nach einem der Anspruche 1 bis 
35 14, dadurch gekennzeichnet, dafl man nach der 

Basenzugabe einen pH-Wert von 8 bis 13 einhait. 

16. Verfahren nach Anspruch 15, dadurch ge- 
kennzeichnet, dafl man einen pH-Wert von 9 bis 1 1 
einhait. 

40 17. Verfahren nach einem der Anspruche. 1 bis 
16, dadurch gekennzeichnet, da/3 man die Aktivie- 
rung unter Ruhren vornimmt. 

18. Verfahren zur Herstellung von Chitosanderi- 
vaten, dadurch gekennzeichnet, da/3 man ein nach 

45 den Anspruchen 1 bis 17 aktiviertes Chitosan mit 
an sich bekannten Reagenzien, die ailgemein fur 
die Umsetzung von Polysacchariden bzw. Aminen 
geeignet sind, umsetzt. 

19. Verfahren nach Anspruch 18, dadurch ge- 
50 kennzeichnet, da/3 man ein Chitosan einsetzt, das 

in wa/3riger, salzhaltiger Suspension aktiviert, nach 
der Aktivierung abfiltriert, durch Auswaschen mit 
entsprechenden fur das Salz loslichen Losemitteln 
von Salzruckstanden befreit und gegebenenfalls 
55 getrocknet ist. 

20. Verfahren nach den Anspruchen 18 oder 
19, dadurch gekennzeichnet da/3 man mit Reagen- 
zien umsetzt, die befahigt sind, wasserlosliche Chi- 



9 



17 EP 0 382 150 A2 18 



tosanprodukte zu bilden. 

21. Verfahren nach Anspruch 18 Oder 19, da- 
durch gekennzeichnet da/3 man mit Reagenzien 
umsetzt, die befahigt sind, wasserunlosliche Chi- 
tosanprodukte zu bilden. 5 
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